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自然免疫系を活性化し、抗エイズ効果を持つ漢方薬のスクリ－ニング 
 
熊本大学エイズ学研究センター予防開発分野 
岡 田 誠 治 
 
【緒言】 
 世界三大感染症の一つである AIDS は、現在世界で 3,300 万人の感染者がおり、年間
新たに 250 万人が感染し、210 万人が死亡している１）。また、本邦においても HIV-1
感染者は増加の一途をたどっている２）。近年、新たな抗 HIV-1 薬の開発と多剤併用療法
の普及により HIV-1 感染者の予後は劇的に改善している。しかしながら、現在使用さ
れている抗 HIV-1 薬は HIV-1 の生活環に有効なものであり、潜伏感染には全く効果が
ない。そのため、薬剤による HIV-1 の生体内からの完全な排除は極めて困難であり、
異なる作用機所を有する新たな抗 HIV-1 薬の開発が望まれる。 
 漢方薬は比較的副作用が少なく長期投与が可能なことから、現在様々な疾患に使われ
ている３）。抗HIV-1効果についてもいくつかの知見が得られているが臨床応用には至っ
ていない４）５）。そこで本研究においては、様々な漢方薬のHIV-1潜伏感染細胞に対する
効果について解析した。 
 
【方法】 
HIV-1 の活性化：HIV-1 潜伏感染細胞である U1 細胞に様々な漢方薬を添加後、細胞内
p24 の発現をフローサイトメトリーで確認することにより、これらの漢方薬の HIV-1
に対する効果を確認した。漢方薬は、小柴胡湯、麻黄湯、補中益気湯、十全大補湯、人
参養栄湯を使用した。また、麻黄湯の構成成分である麻黄、杏仁、桂枝、甘草を用いた。
これらの薬品はツムラより提供を受けた。漢方薬と TNF-αの存在、非存在下で U1 細
胞を 24 時間培養後、FITC 標識抗 p24 抗体（Beckman-Coulter 社）で定法通り染色し
フローサイトメトリーを用いて発現細胞の割合を解析した６）。 
NF-κB 活性化：麻黄湯及び麻黄のよる NF-κB の活性化をウエスタンブロット法とプロ
モーター解析により確認した。ウエスタンブロット法では、抗 NF-κB p50 抗体(sc-7396)、
抗 NF-κB p65 抗体(sc8008)（Santa Cruz 社）を用いて定法通り行った。プロモーター
解析は、Hela 細胞に NF-κB luciferase reporter plasmid (Stratagene 社)と Renilla 
Luciferase を Hilymax（Dojindo 社）を用いて遺伝子導入し、24 時間後に麻黄湯また
は麻黄を添加し、更に 5 時間後にルシフェラーゼ活性測定を行った。 
 
【結果】 
HV-1 潜伏感染細胞（U1）に対する HIV-1 活性化作用を有する漢方薬の検索 
小柴胡湯、麻黄湯、補中益気湯、十全大補湯、人参養栄湯を各々10μg/ml U1 細胞に
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添加し、24 時間後に p24 発現細胞数の割合をフローサイトメトリーで解析した。麻黄
湯、補中益気湯、十全大補湯、人参養栄湯で、p24 発現細胞の増加が認められたが（data 
not shown）、麻黄湯が最も顕著であったため、以後は麻黄湯の検討を行った。 
麻黄湯と麻黄による潜伏感染細胞の HIV-1 活性化 
麻黄湯による p24 発現細胞の増加は麻黄湯の用量依存性に認められ、その効果は
TNF-a 添加により増強した（図１A, B）。そのため、麻黄湯を構成する成分である麻黄、
杏仁、桂枝、甘草の効果を確認したところ、麻黄湯の主成分である麻黄に最も強い HIV-1
活性化作用が認められ（図１C）、その効果は用量依存性であることが確認された（図
１D）。 
麻黄湯と麻黄による NF-κB の活性化 
HIV-1 の活性化には NF-κB が深く関与していることが知られている。NF-κB は細胞
質に存在するが、活性化すると核内に移行する。麻黄湯または麻黄と TNF-a 添加後の
NF-κB 活性化を核蛋白のウェスタンブロット法により解析したところ、NF-κB の構成
蛋白である p65 と p50 の活性化が認められた（図２A, B）。また、プロモーター解析に
おいても、麻黄湯または麻黄によるルシフェラーゼ活性の上昇が認められ、特に麻黄単
独で強い活性上昇が観察された。 
【考察】 
本研究により、麻黄湯とその主成分である麻黄は、HIV-1 潜伏感染細胞 U1 において
NF-κB 活性化を通して HIV-1 の転写を活性化させることが判明した。現在使用されて
いる抗 HIV-1 薬は潜伏感染には無効であるが、麻黄湯の併用により潜伏感染細胞中の
HIV-1 を活性化することで潜伏感染細胞の除去が可能になることが期待できる７）。 
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図１. 麻黄湯と麻黄によるHIV-1の活性化
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図２. 麻黄湯と麻黄によるNF-κBの活性化
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